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ТЕОРЕТИЧНІ ПІДХОДИ У ПОШУКУ ФАРМАКОЛОГІЧНИХ МІШЕНЕЙ В ТЕРАПІЇ ХВОРОБИ 

ПАРКІНСОНА 

 
Ямполець К.С., Коростіна К.І. 

Запорізький державний медичний університет 

 
Вступ. Хвороба Паркінсона є найбільш частим нейродегенеративним захворюванням після хвороби 

Альцгеймера. Не зважаючи на численні дослідження у пошуку дієвих ліків при хворобі Паркінсона, на жаль, 

їх досі не існує. На нашу думку, це пов'язано з недостатнім розумінням молекулярних патогенетичних 

механізмів розвитку даного захворювання.  

Метою дослідження було вивчення основних патогенетичних механізмів розвитку 

нейродегенеративних порушень, що виникають при хворобі Паркінсона з ціллю визначення потенційних 

фармакологічних мішеней, направлених на створення високоспецифічної фармакологічної терапії. 

Отримані результати. В результаті аналізу сучасних наукових досліджень на дану тему, а також 

аналізу отриманих знань було встановлено, що нейродегенеративні порушення, які виникають при хворобі 

Паркінсона, пов'язані з недостатністю дихальної функції мітохондрій з подальшим розвитком оксидативного 

стресу. В основі мітохондріальної дисфункції  лежить підвищення рівня кальцію в її матриксі. Можливо це 

пов'язано з порушенням роботи кальцієвих транспортерів (Na/Ca-АТФази). Накопичення Са в матриксі 

мітохондрії індукує зміну активності піруватдегідрогеназного комплексу (НАДН і ФАД), що у свою чергу 

призводить до порушення окисно-відновних реакцій в ній, тобто обумовлює виникнення оксидативного 

стресу. Крім того, через взаємодію Са з циклофеліном D, який є однією із складових частин мітохондріальної 

пори, підвищується проникність потенціал-залежного аніонного каналу мітохондріальної пори (розглядалася 

циклоспорин А-залежна пора) і відбувається деполяризація внутрішньої мітохондріальної мембрани. Це 

призводить до підвищення осмотичного тиску у міжмембранному просторі і, як наслідок, набухання і розрив 

зовнішньої мітохондріальної мембрани. В результаті цього з міжмембранного простору у цитоплазму 

нейрона вивільняються проапоптичні білки (Bax, Bak) , а також цитохром С. Проапоптичні білки активують 

мітохондріально-залежний шлях апоптозу. Цитохром С взаємодіє з фактором апоптичної протеази (APAF-1) 

та прокспазою 9. В результаті такої взаэмодії утворюється апоптосомно-сигнальний комплекс, який активує 

ефекторну каспазу 3. Остання у свою чергу забезпечує протеолітичний гідроліз білкових комплексів (CDCrel-

1, G-Pael-R, CASK), що є ключовим моментом у патогенезі розвитку нейродегенеративних порушень при 

хворобі Паркінсона. 

Висновки: враховуючи патобіохімічні механізми розвитку нейродегенеративних порушень при 

хворобі Паркінсона, можна запропонувати потенційні фармакологічні мішені терапії при даному 

захворюванні. А саме:  

1. Мітохондріальна пора (Циклоспорин А-залежна) 

2. Каспази 

3. Проапоптичні білки 

4. Са канали та транспортери Са. 
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